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化指标(SOD 和 CAT 活力)和基因表达(ERα、Vtg1、Chg L 和 Chg H)三个层面研
究 POPs 对海洋模式鱼类的致毒机制，探讨 POPs 联合作用对胚胎毒性的时间-剂






16 mg/L)均能明显降低海水青鳉胚胎孵化率；在孵化时间上，胚胎在 1 mg/L 和 4 
mg/L PFOS 出现刺激加快孵化的作用，而 B(a)P 作用不明显；在心脏功能上，不
同发育期(4、8、12 dpf)的胚胎心搏均有受 B(a)P 影响，而 PFOS 影响不明显；联
合作用中，B(a)P 和 PFOS 混合物进一步抑制孵化率、缩短孵化时间，联合作用
方式为协同作用。但是，在心脏功能观察上发现 PFOS 能抑制 B(a)P 对胚胎心搏
的影响，呈现拮抗作用。 
(2)抗氧化酶活性测定发现 B(a)P(2、10 µg/L)和 PFOS(1、4 mg/L)均能明显影
响海水青鳉胚胎 SOD 和 CAT 活性，能造成不同发育期(4、8、12 dpf)胚胎氧化
胁迫，高浓度组 50 µg/L B(a)P 和 16 mg/L PFOS 中未发现对胚胎抗氧化酶活性的
显著影响；结果也验证了 SOD 和 CAT 活性变化存在不同步性；联合作用中 B(a)P
和 PFOS 混合物对 SOD 和 CAT 活性联合作用方式受剂量、暴露时间等因素影响
而存在差异，既有加强又有拮抗，但以加强对海水青鳉胚胎的氧化胁迫作用为主。 













摘  要 
 VII
和 16 mg/L)均能抑制各雌激素效应相关基因表达，在本研究剂量范围内 PFOS 抑
制强度明显高于 B(a)P，同时结果表明 Vtg1、Chg L 和 Chg H 基因对污染物暴露
响应比 ERα 基因更为敏感。研究结果进一步验证 B(a)P 的抗雌激素效应，同时
发现 PFOS(1、4 和 16 mg/L)由于剂量过高已对海水青鳉胚胎造成细胞毒性，其
雌激素效应被掩盖；联合作用中 B(a)P 和 PFOS 有明显的交互作用，表现为 PFOS
增强 B(a)P 的抗雌激素效应，B(a)P 减弱 PFOS 对海水青鳉造成的细胞毒性，且
均有明显的剂量-效应关系。 
(4)PFOS 和 B(a)P 对海水青鳉胚胎造成包括发育毒性、氧化胁迫和内分泌干
扰的毒性作用。但是值得指出的是，在联合暴露中各生物标志物指示的联合作用




















Studying on the combined toxic effects of persistent organic pollutants (POPs) is 
an important and difficult topic in ecotoxicological research all the while. The 
developmental toxicity, oxidative stress and endocrine disturbance effects of the 
combined exposure of Benzo(a)Pyrene (B(a)P) and Peifluorooctane Sulfonate (PFOS) 
in marine medaka (Oryzias melastigma) embryos were studied. This paper integrated 
the ecotoxicological and biochemical methods to discuss the poisoning mechanism of 
POPs in marine model fish. The results provided a theoretical basis to select simple, 
sensitive and practical biomarkers to the detection of endocrine disruptors in marine 
environment. The results were obtained as following: 
1. Marine medaka embryos were very sensitive to POPs exposure, including heart 
disorders, hatchability decreased and incubation time stimulation, etc. The results 
showed that both of B(a)P and PFOS could reduce the embryos hatching rate 
significantly. PFOS could shorten incubation time, while the impact of B(a)P was not 
obvious. The cardiac function of medaka embryos at different developmental stages 
were affeceted by B(a)P, however it was not obivious in the exposure to PFOS. 
Compared with the individual pollutant exposure, the mixture of B(a)P and PFOS 
further inhibited the hatching rate and shorten the incubation time, which showed 
synergistic effect. On the contrary, the mixture on heart function showed antagonistic 
effects since PFOS could eliminate the effect of B(a)P on embryonic cardiac. 
2. Both B(a)P and PFOS induced SOD and CAT activities of marine medaka embryos 
significantly. Meanwhile, the mixture of B(a)P and PFOS can cause oxidative stress to 
embryos at different developmental stages. Our research also demonstrated that the 
variation of SOD activities over time was not consistent with CAT activities, which 
implied the combined effects were determined by the dose, exposure time and other 
factors. Both of synergistic and antagonistic effect could be found in the experiments. 
Nevertheless, the overall performance of the mixtures strengthened oxidative stress by 
each other, even cause oxidative damage in later stages of embryonic development. 
3. Both of B(a)P and PFOS inhibited the endocrine disruption-related gene expression, 
while the inhibit intensity of PFOS was significantly higher than B(a)P. We also found 















exposure. The anti-estrogenic effects of B(a)P were testified and the estrogenic effects 
of PFOS were concealed by the cells toxicity due to high doses exposure of PFOS. In 
the combined experiment, PFOS enhanced the anti-estrogenic effects of B(a)P and it 
released embryonic cytotoxicity caused by PFOS which showed a clear dose-response 
relationship. 
4. This research indicated that B(a)P and PFOS could cause the developmental 
toxicity, endocrine disruption and oxidative stress in marine medaka embryos, even 
caused embryonic oxidative damage and cytotoxicity. However, the various specific 
biomarkers showed the inconsistent results for the mixture exposure in combined 
experiment. So when we assess the pollution of B(a)P and PFOS in marine 
environment, we should use various biomarkers and indicators to obtain a 
comprehensive evaluation. 
 
















英文缩写 英文全称 中文全称 
B(a)P Benzo(a)pyrene 苯并(a)芘 
PFOS Peifluorooctane sulfonate 全氟辛烷磺酰基化合物 
ER Estrogen receptor 雌激素受体 
Vtg Vitellogenin 卵黄蛋白原 
Chg Chorigenin 卵壳前体蛋白 
AhR Aryl hydrocarbon receptor 芳香烃受体 
SOD Superoxide dismutase 超氧化物歧化酶 
CAT Catalase 过氧化氢酶 
ROS Reactive oxygen species， 活性氧自由基 
EDCs Endocrine disrupting chemicals 环境内分泌干扰物 
PCR Polymerase chain reation 聚合酶链反应 
PBS Phosphate buffer saline 磷酸盐缓冲液 
POPs Persistent organic pollutants 持久性有机污染物 
PAHs Polycyclic aromatic hydrocarbons 多环芳烃 
PFCs Perfluorocarbons  全氟碳化物 
CYP450 Cytochrome P450 细胞色素 P450 
cDNA Complementary DNA 互补脱氧核糖核酸 
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苯并(a)芘(Benzo(a)pyrene，B(a)P)，又名 3，4-苯并芘，是一种含 5 个环的稠
环芳烃，分子式为 C20H12，有多种同分异构体，结构式如图 1-1。苯并(a)芘 初
从煤焦油中分离出来，为无色或淡黄色，其纯品为淡黄色片状晶体，在苯溶液中
呈紫色荧光，不溶于水，微溶于乙醇、甲醇，溶于苯、氯仿等有机溶剂，具有高
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成 B(a)P 污染的主要原因(袁彦华等, 1999)。由于不同的国家和地区能源结构等实
际情况不同，B(a)P 来源方面也存在差异。燃煤和烹调是我国特有的 B(a)P 污染





图 1-1 苯并(a)芘化学结构式 






al., 1995; Johnson et al., 1995; Thomas and Budiantara, 1995)。B(a)P 作为 普遍存
在的多环芳烃(Polycyclic aromatic hydrocarbons，PAHs)之一，具有较强的致癌致
畸作用，在环境中为优先监测对象。Heit 等人研究显示出 B(a)P 在表层沉积物中
浓度可达到 0.13-0.69 µg/g(干重)(Heit et al., 1981)，美国一份研究显示路易斯安那
沼泽的支流沉积物中的 B(a)P 含量高达 610 µg/g(Catallo III and Gambrell, 1987)。
此外，据报道厦门西港表层沉积物中 B(a)P 浓度为 1.0 - 23.4 ng/g，PAHs 总浓度
可达 5.118 µg/g(Tian et al., 2004)。水体中 B(a)P 的背景值一般 0.01 – 100 ng/L。
B(a)P 在九龙江河口区和厦门西海域的表层水中含量可达 0.56 - 3.32 
µg/L(Maskaoui et al., 2002)，远高于背景值。随着经济的发展，有可能导致 PAHs
排放量的增加(Cohen, 1995)。据统计，在世界范围内每年约有 4.3 万吨 PAHs 被
释放到大气中，同时约有 23 万吨进入海洋环境。美国标准 EPA 公布的 129 种优
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对多环芳烃的生态毒理效应及其人类健康风险评价的研究，许多是通过 B(a)P 的
研究来了解。以 B(a)P 作为研究的污染物，具有代表性和实用性(金相灿, 1990)。 




1996)。直到 1872 年才被一位英国学者 Butlin 证实这一发现。1915 年又经日本学
者 Yanagiwa 的煤焦油涂抹兔耳诱导皮肤癌的实验和 1933 年 Cook 等人从煤焦油









(Sole et al., 1996)和 DNA 损伤(Martinez and Livingstone, 1995; Mitchelmore et al., 
1998)，研究发现 B(a)P 能够引起染色体异常，诱发在体外培养的鱼细胞基因突
变(Hose et al., 1982)。而且，B(a)P 作为一种内分泌干扰物，对人体内分泌系统也
有一定的干扰作用，对人类的生存和繁衍构成严重的威胁(魏复盛, 1999)。大气、
水体和土壤中的 B(a)P 被生物吸收后，在生物体组织中不断富集，将环境中浓度
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